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PRAKATA 


Biokimia adalah suatu disiplin ilmu alam yang mempelajari struktur, fungsi, 
dan metabolisme biomolekul dalam tubuh makhluk hidup. Berdasarkan 
struktur dan fungsinya, semua biomolekul membawa suatu bentuk energi 
yang akan dipergunakan untuk menjaga keteraturan dalam kompleksitas 
struktur biomolekul, melakukan kerja kimia melalui metabolisme sel, kerja 
mekanik di otot dan kerja transport di membran sel, serta sebagian energi 
disimpan dalam bentuk informasi genetika yang dipergunakan untuk 
rangkaian mekanisme berketurunan makhluk hidup. 


Semua kebutuhan energi tersebut sebagian besar dipasok oleh 
metabolisme karbohidrat. Metabolisme karbohidrat dibagi menjadi dua 
yaitu anabolisme dan katabolisme. Rangkaian reaksi baik dalam anabolisme 
dan katabolisme membutuhkan suatu katalis yang bekerja sangat spesifik, 
amat efisien, saling berkoordinasi satu sama lain dengan sangat baik, dan 
dapat mengatur produksinya sendiri sesuai keadaan fisiologis tubuh. Satu- 
satunya katalis yang memenuhi semua kriteria tersebut adalah enzim. 
Melalui struktur dan fungsi, mekanisme katalitik, dan pengontrolan enzim: 
Tuhan hendak mengajarkan kepada manusia bahwa seseorang yang 
hidup mestinya dapat menjadi katalis yang baik dan bermanfaat dengan 
meningkatkan laju kesuksesan, kesejahteraan, dan keselamatan bagi 
manusia dan makhluk hidup lain. 


Akhirnya penulis menyadari setiap usaha dari seseorang pastilah jauh dari 
kesempurnaan dan masih penuh kekurangan di sana-sini. Untuk itu kepada 


Versi Pdf Lengkapnya di ipusnas.com 


para pembaca yang baik hati dan mempunyai hati yang selamat, sangat 
diharapkan saran dan kritik, bahkan dapat melanjutkan tipe penulisan 
seperti ini dengan lebih baik dan lebih sempurna lagi. 


Terima kasih kepada Bapak J.H. Gondowijoyo, Bapak Edi S.Mulyanta, 
Ibu Dyna Novitasari, Tim Editor, dan seluruh karyawan penerbit Andi di 
Yogyakarta yang bekerja dengan sangat profesional, humanis, dan sarat 
nilai-nilai kekeluargaan sehingga Seri Buku Biokimia ini dapat diterbitkan 
dan dinikmati pembaca. 


Terima kasih. Selamat untuk terus membaca, belajar, dan berteman 
dengan buku. Karena buku selalu mengiringi setiap periode kehidupan 
dan menjadi penentu nasib akhir manusia. Yogyakarta, Mei 2017 


Penulis 
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Sumber: Enzymes — A Introduction to Structure, Mechanism, and Data Analysis, Co- 
peland 

Konsep Kunci: Koe MM Alo TK (Koenzim, Michaelis-Menten, Alosterik, 

Triad Katalitik) 

Semua tipe kehidupan memerlukan reaksi kimia untuk menyimpan atau 

menggunakan energi. Reaksi kimia tersebut selalu membutuhkan katalis 

untuk mempercepat laju reaksi. Karena makhluk hidup membutuhkan 
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energi dengan laju sangat cepat dan terkoordinasi satu sama lain dengan 
baik, maka metabolisme biomolekul memerlukan suatu katalis yang 
bekerja dengan efisien, saling terkoordinasi satu sama lain, dan dapat 
dikontrol produksinya sesuai keadaan fisiologis tubuh. Katalis yang dapat 
memenuhi semua kriteria tersebut hanyalah enzim. Apakah kalian telah 
mengetahui tentang enzim? Bagaimana mekanisme katalis dan mekanisme 
pengaturan suatu enzim? Kalian akan menemukan jawabannya dengan 
mempelajari bab ini. 


Koenzim merupakan suatu bagian non-protein berupa molekul organik 
yang penting bagi aktivitas suatu enzim. Koenzim dapat terlibat dalam 
proses katalitik suatu enzim atau hanya sebagai pembawa sementara 
beberapa gugus fungsional tertentu yang diturunkan dari substrat. 
Koenzim biasanya diturunkan dari suatu vitamin, yakni zat gizi organik 
yang dibutuhkan dalam jumlah sedikit pada makanan manusia. 


Vitamin dapat diklasifikasikan berdasarkan kelarutannya menjadi dua 
kelas, yaitu pertama, vitamin yang dapat larut dalam air antara lain RT- 
BiNi PaPi FoC B,, yakni Riboflavin (vitamin B,), Tiamin (vitamin B,), Biotin, 
Niasin, asam Pantotenat, Piridoksin (vitamin B,), asam Folat, vitamin C 
(asam askorbat), dan vitamin B,,. Kedua, vitamin yang dapat larut dalam 
lemak, yaitu ADEK, yakni vitamin A, vitamin D, vitamin E, dan vitamin K. 


1. Riboflavin (vitamin B,) 


Riboflavin berwarna kuning pekat akibat adanya sistem cincin 
isoaloksasin yang kompleks. Riboflavin sebagai prekursor dua 
koenzim yang bercirikan -N-C-C-N- sebagai pembawa sementara 2 
atom hidrogen, yaitu flavin mononukleotida (FMN) dan flavin adenin 
dinukleotida (FAD) yang memiliki struktur sebagai berikut: 
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flavin adenin dinukleotida (FAD) 

Gambar 1.1 Struktur Dua Koenzim Flavin Nukleotida 
Salah satu contoh reaksi yang membutuhkan koenzim flavin 
nukleotida adalah reaksi pengubahan suksinat menjadi fumarat 
melalui pemindahan sementara dua atom hidrogen kepada koenzim 


FAD yang dikatalisis oleh enzim golongan flavin dehidrogenase, yakni 
suksinat dehidrogenase sebagaimana terlihat pada reaksi berikut. 
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Gambar 1.2 Reaksi Dehidrogenasi Suksinat menjadi Fumarat 


2. Tiamin (vitamin B,) 
Tiamin penting untuk menyembuhkan penyakit beri-beri, yakni 
penyakit yang ditandai dengan tidak terkendalinya syarat, kehilangan 
berat, dan paralisis. Tiamin mengandung dua sistem cincin, yaitu cincin 
pirimidin dan cincin tiazol dengan ciri struktur CNC(2-)CNCS(C-C) 
enol. Tiamin merupakan prekursor koenzim tiamin pirofosfat yang 
berperan dalam pemindahan gugus aldehida yang terikat secara 
kovalen di cincin tiazol dari substrat yang bercirikan gugus (-SCH) 
menjadi molekul transisi yang bercirikan gugus (-SCHOOL, yakni -SC 
enol) yang disebut a-hidroksietiltiamin pirofosfat, lalu gugus aldehida 
yang terikat dilepaskan sebagai senyawa aldehida bebas. Salah satu 
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reaksi yang membutuhkan koenzim tiamin pirofosfat adalah reaksi 
pengubahan piruvat menjadi asetaldehida yang dikatalisis oleh enzim 
piruvat dekarboksilase sebagaimana terlihat dalam persamaan berikut. 


H3C —€ — COO' 4 H,0 «4 


CH 
piruvat | 
H3C tiamin pirofosfat CH3 


piruvat dekarboksilase 


H 
H3c—C—OH 


a-hidroksietiltiamin pirofosfat 


| piruvat dekarboksilase 


NH» | 

/A 
H3c—C—H 4 g—ewk imo —oi—o 
sena ldehtdi L/ ind si 


H3C tiamin pirofosfat — CH3 


Gambar 1.3 Reaksi Dekarboksilasi Piruvat menjadi Asetaldehida 


3. Biotin 


Biotin merupakan vitamin yang berfungsi sebagai suatu faktor 
pertumbuhan yang banyak terkandung dalam putih telur. Biotin 
merupakan prekurosor suatu koenzim yang disebut biositin. Koenzim 
biositin terikat pada suatu enzim golongan karboksilase melalui 
ikatan amida dengan gugus z-amino dari residu lisin spesifik pada sisi 
aktif enzim. Koenzim biositin berperan sebagai pembawa sementara 
gugus karboksil, -COO”, pada gugus reaktif bercirikan (-NH-) dalam 
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reaksi karboksilasi enzimatik yang memerlukan ATP. Salah satu contoh 
reaksi yang memerlukan koenzim biositin adalah reaksi karboksilasi 
piruvat menghasilkan oksaloasetat yang dikatalisis oleh enzim piruvat 
karboksilase sebagaimana terlihat dalam persamaan berikut. 


CH3 ke) 
ATP # HCO3' # | en 2 | 
C0: N 13 
| TEA 
COO: CH 
piruvat biositin 
(CH2)a 
NH 
co 
(CH2)a 
H 
Na 
Sa 
Hoc — G—N 
piruvat dekarboksilase | | 
H 
te) 
ADP # Pit | 
H 
N Cc 
TEA 
CH 
biositin | 
Ni 
Th 
- 


2 P. 0 
AS ——N 
piruvat samsat | 
COO- 
ed 
TI 
co 
COO- 


oksaloasetat 


Gambar 1.4 Reaksi Karboksilasi Piruvat menjadi Oksaloasetat 
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4. Niasin 


Niasin adalah vitamin yang berfungsi untuk menyembuhkan penyakit 
pellagra, yakni penyakit kulit kasar. Niasin dapat memiliki bentuk 
amida yang disebut nikotinamida yang dihasilkan dari substitusi gugus 
hidroksil, -OH dalam gugus karboksil oleh gugus amida, -NH.. 


Oo 


Oo 
£ Po. -.5. ma 


N 
masin nikotinamida 
Gambar 1.5 Struktur Niasin dan Nikotinamida 


Nikotinamida adalah gugus aktif dari dua koenzim yang saling 
berhubungan yaitu Nikotinamida Adenin Dinukleotida (NAD) 
dan nikotinamida adenin dinukleotida fosfat (NADP). Komponen 
nikotinamida dari kedua koenzim tersebut berfungsi sebagai pembawa 
sementara ion hidrida, H-, yang dipindahkan dari substrat melalui 
katalisis enzim golongan dehidrogenase. Salah satu contoh reaksi yang 
membutuhkan koenzim Nikotinamida Adenin Dinukleotida (NAD) 
adalah reaksi dehidrogenasi dari L-malat menggunakan koenzim 
dalam keadaan teroksidasi, NAD" untuk menghasilkan oksaloasetat 
dan koenzim dalam keadaan tereduksi, NADH. Reaksi tersebut 
dikatalisis oleh enzim L-malat dehidrogenase sebagaimana terlihat 
dalam persamaan berikut. 
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OH OH 
NAD ' (teroksidasi) 


L-malat dehidrogenase 


a 
O 
9 


| 
: IT : NH» 


COo | HOH Ki "1 
ksaloasetat fi 
OkKsaloast€ta o | O ( | N 
O— CH, Bi 
| N 


OH OH 
NADH (tereduksi) 


Gambar 1.6 Reaksi Dehidrogenasi L-Malat menjadi Oksaloasetat 
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5. Asam pantotenat 


Asam pantotenat ditemukan pada semua jaringan mikroorganisme, 
hewan, dan tumbuhan. Asam pantotenat merupakan salah satu 
komponen koenzim A. Koenzim A berperan dalam beberapa reaksi 
enzimatik untuk membawa sementara gugus asil, termasuk gugus asetil. 
Koenzim A mempunyai komponen lain berupa B-merkarptoetilamina 
yang mengandung gugus tiol, -SH, yang reaktif sebagai tempat 
terikatnya gugus asil melalui ikatan kovalen tioester, R-SH, selama 
reaksi pemindahan gugus asil. 

Salah satu reaksi yang membutuhkan koenzim A sebagai pembawa 
sementara gugus asil adalah reaksi dekarboksilasi oksidatif piruvat 
menghasilkan asetil-KoA yang dikatalisis oleh enzim kompleks 
dehidrogenase piruvat sebagaimana terlihat dalam persamaan reaksi 
berikut. 


H3C —C —COO' 4 H,O “NAD” 4 


. ke) 
piruvat 


Koenzim-A 
kompleks dehidrogenase va 


HCO3 # NADH #4 


Asetil Koenzim-A 


Gambar 1.7 Reaksi Dekarboksilasi Oksidatif Piruvat menjadi Asetil-KOA 
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Piridoksin (vitamin B,) 

Piridoksin merupakan vitamin B, yang mempunyai dua koenzim 
yang saling berhubungan, yaitu piridoksal fosfat dan piridoksamin 
fosfat. Piridoksal fosfat berfungsi sebagai gugus prostetik pada 
sejumlah enzim yang mengkatalisis reaksi asam amino, seperti reaksi 
transaminasi, yakni reaksi pemindahan dapat balik gugus amino dari 
suatu asam a-amino ke atom a-karbon pada asam a-keto. Piridoksal 
fosfat berperan untuk menerima gugus amino dari asam a-amino 
sehingga berubah menjadi piridoksamin fosfat. Piridoksamin fosfat 
selanjutnya memindahkan gugus amino tersebut ke asam a-keto. 
Salah satu contoh reaksi yang membutuhkan koenzim piridoksal 
fosfat dan piridoksamin fosfat adalah reaksi transaminasi dari asam 
glutamat ke asam aspartat yang dikatalisis oleh enzim transaminase 
sebagaimana terlihat dalam persamaan berikut. 


coo HC —0 
| Ti 
HO 
CH Hp 
“EP C—O —P —0 
HC —NH3” 
PP O 
N 
COO: H3C 1 
asam glutamat piridoksal fosfat 
transaminase 
sa: H»C —NH» 
| | 
HO 
CH Hp 
1 2 NN C—O—P— 
259 & | 
| p.- O 
COO” H3C bi 


piridoksamin fosfat 
asam a-ketoglutarat 
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transaminase 


coo H»C 2 NH2 
| il 
HO 
CH» H2 | 
| TN. C O—P—DO 
c—0 - | 
# " 
e N 
COO H3C piridoksamin fosfat 
oksaloasetat 
transaminase 
Can: HC —o0 
| If 
HO 
CH H2 | 
2 Tn c—0—P—D 
HC —NH3" t 
p- 
COO: H3C N 


piridoksal fosfat 
asam aspartat 


Gambar 1.8 Reaksi Transaminasi Asam Glutamat menjadi Asam Aspartat 


7. Asam Folat 


Asam folat secara khas terdapat dalam daun bayam di mana defisiensi 
asam folat dapat menyebabkan anemia karena sel eritrosit yang 
kurang matang. Asam folat mengandung tiga komponen, yaitu asam 
glutamat, asam p-aminobenzoat, dan senyawa turunan pteridin, 
yakni suatu senyawa heterosiklik dengan cincin yang berdifusi. Asam 
folat merupakan prekurosor koenzim asam tetrahirofolat (FH,) yang 
dihasilkan dari reduksi asam folat secara enzimatik di dalam jaringan 
tertentu. Asam tetrahidrofolat (FH,) berfungsi sebagai pembawa 
sementara gugus lI-karbon pada sejumlah reaksi enzimatik yang 
kompleks. Gugus 1-karbon yang dapat dipindahkan oleh koenzim FH, 
meliputi: 
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H» 


CH3 Cc: —— — ——CH 
metil metilen metenil | | | | 
: NH 
formil formimino 


Salah satu contoh reaksi yang memerlukan asam tetrahidrofolat (FH,) 
sebagai pembawa sementara gugus l-karbon adalah reaksi metilasi 
deoksiuridilat menjadi deoksitimidilat sebagai salah satu komponen 
DNA yang dikatalisis oleh enzim dehidrofolat reduktase sebagaimana 
terlihat dalam persamaan berikut. 


OH H 
yo — 
HH H H H2. Hp 
Ji YAA N P, Cc —N—E—C—C—C00 
H 
HoN—€ Cu“ CH COO 
2 NON 
N | asam tetrahidrofolat (FH4) 
H 4 


H» 


gugus metilen 


deoksiuridilat 


12 Biokimia: Enzim dan Metabolisme Karbohidrat 


Versi Pdf Lengkapnya di ipusnas.com 


dehidrofolat sa 


OH H 
VA AI 
NE HH) CN 3 —coo 
Bi NI ph 0 COO: 
N | asam dihidrofolat (FH-) 
H 4 
le) 


OH H 
deoksitimidilat 


Gambar 1.9 Reaksi Metilasi Deoksiuridilat menjadi Deoksitimidilat 


8. Vitamin C (asam askorbat) 


Vitamin C yang terdapat dalam jeruk sangat dikenal untuk mencegah 
sariawan. Pada kenyataannya semua hewan dan tumbuhan dapat 
mensintesa vitamin C dari glukosa. Vitamin C atau asam askorbat 
bersifat tidak stabil, mudah terurai, dan memiliki konfigurasi absolut 
L-. Asam askorbat berperan sebagai koenzim dalam reaksi hidroksilasi 
enzimatik residu prolin menghasilkan residu 4-hidroksiprolin 
yang digunakan sebagai penstabil heliks kolagen melalui tolakan 
elektrostatik antar cincin pirolidin di rantai heliks kolagen yang sama 
dan melalui ikatan hidrogen antar heliks kolagen. 


Asam amino hidroksiprolin merupakan asam amino turunan prolin 
yang dikatalisis oleh suatu enzim prolil hidroksilase yang kerjanya 
membutuhkan vitamin C atau asam askorbat. Oleh sebab itu, kekurangan 
vitamin C dapat menyebabkan pelemahan struktur superheliks serupa 
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kabel dalam kolagen akibat berkurangnya sumbangsih ikatan hidrogen 
dari gugus hidroksil, -OH dari residu hidroksiprolin, di mana gejalanya 
akan tampak dalam kulit yang mudah terluka, pembuluh darah mudah 
pecah, penyembuhan luka yang lemah dan kematian. 
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HO—C 
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TN | 0G HN 
CH» 
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asam L-askorbat 4-hidroksiprolin 


Gambar 1.10 Reaksi Hidroksilasi Prolin menjadi 4-Hidroksiprolin 


Struktur heliks lain dapat terdiri dari tiga untai heliks seperti dalam 
protein kolagen. Kolagen merupakan protein paling berlimpah yang 
biasanya menyusun kulit, urat, tendon, tulang rawan, dan tulang. 
Kolagen tersusun atas tiga heliks, di mana setiap heliks hanya 
mengandung tiga residu per putaran dan berpilin memutar ke kiri. 
Perbedaan heliks dalam kolagen dengan heliks lain yang umum 
seperti a-heliks tersebut disebabkan dalam heliks kolagen residu yang 
tidak biasa, yakni terdapat tiga residu Glisin-Prolin-Hidroksiprolin yang 
ditemukan dalam jumlah signifikan. 


Residu glisin ditemukan dalam setiap tiga residu asam amino dalam 
sekuen heliks kolagen. Hal ini disebabkan hanya residu glisin yang 
berukuran paling kecil yang dapat menempati posisi internal yang 
sangat sempit dalam protein kolagen. Lebih dari itu, pentingnya residu 
glisin dalam setiap tiga residu asam amino dalam kolagen adalah 
berdasarkan fakta bahwa penggantian residu glisin akibat mutasi 
gen yang mengkode glisin akan memengaruhi proses folding protein 
kolagen yang tidak berhasil, di mana akan menyebabkan berbagai 
penyakit seperti kebutaan mata, kerapuhan tulang, dan kematian sel. 
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Residu prolin dan hidroksiprolin yang ditemukan dalam jumlah 
signifikan pada heliks kolagen berfungsi untuk menstabilkan masing- 
masing heliks melalui gaya tolak-menolak antar cincin pirolidin dari 
residu prolin dan residu hidroksiprolin. 


Hoc — CH» tolakan cincin pirolidin 
H 4 x OH 
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Gambar 1.11 Tiga Residu G-P-Hyp Berulang dalam Heliks Kolagen 


Tolakan sterik dari cincin pirolidin yang menstabilkan masing- 
masing heliks ini diimbangi dengan proses berpilin antar ketiga 
heliks membentuk suatu struktur superheliks mirip kabel. Struktur 
superheliks tersebut distabilkan oleh ikatan hidrogen antar untai heliks 
melalui gugus amino ikatan peptida, -NH dari residu glisin dalam satu 
untai heliks dengan gugus karbonil ikatan peptida, -C-O dalam untai 
yang lain dan antar gugus hidroksil, -OH dari residu hidroksiprolin 
dalam satu untai heliks dengan gugus karbonil ikatan peptida, -C-O 
dalam untai yang lain. Struktur superheliks kolagen berpilin memutar 
ke kanan berbeda dengan masing-masing untai heliks ketika terpisah 
yang berputar ke kiri. 


Vitamin B,, 


Vitamin B,, merupakan vitamin yang mempunyai struktur paling 
kompleks dan berguna untuk menyembuhkan penyakit anemia 
pernisiosa, yaitu penyakit anemia yang kompleks dan bersifat fatal. 
Vitamin B,, memiliki komponen berupa suatu molekul organik yang 
kompleks, atom pusat kobalt, Co, dan gugus siano, CN-. Oleh sebab itu, 
Vitamin B,, sering disebut juga sianokobalamin. Vitamin B,, merupakan 
prekursor koenzim 5'-deoksiadenosilkobalamin yang dihasilkan melalui 
penggantian gugus siano, CN, oleh gugus 5'-deoksiadenosil. Koenzim 
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5'-deoksiadenosilkobalamin berperan sebagai suatu pemindah atom 
hidrogen dari satu atom karbon ke atom karbon berikutnya sebagai 
pengganti gugus alkil, hidroksil, karboksil, atau gugus amino. 


Salah satu contoh reaksi yang memerlukan  koenzim 
5'-deoksiadenosilkobalamin sebagai suatu pemindah atom hidrogen 
dari satu atom karbon ke atom karbon berikutnya sebagai pengganti 
gugus alkil, hidroksil, karboksil, atau gugus amino adalah reaksi 
pengubahan asam glutamat menjadi asam PB-metilaspartat yang 
dikatalisis oleh enzim metilaspartat mutase sebagaimana terlihat 
dalam persamaan reaksi berikut. 


H»NOCH»C 


H»CH,COCHN 
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